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論文内容要旨
 手術時の病理組織学的迅速診断は,外科領域のルーチン化した手法である。しかしながら,検
 索に時間の要すること,凍結標本からの検索であるため,通常のホルマリン固定で得られる所見
 程鮮明な所見が得られないこと,とくに悪性と良性との境界領域での診断が明確にならないなど
 の問題点がある。悪性の有無は,外科的治療方針の決定に重大な影響を与えるため,これを迅速
 かつ的確に判断できる解析手段の開発が望まれる。
 最近,生体系の研究における核磁気共鳴法(NMR)の有用性が注目され,その医学領域への
 進出にはめざましいものがある。エH-NMRによる画像診断装置は実用段階に入っている。一方,
 多数の研究者により,NMR上あらわされるパラメーターの1つであるスヒfンー格子緩和時間
 (T1),スヒfソースピン緩和時間(T2)を正常臓器組織および癌組織において測定すると,癌組
 織の笛,T2は正常組織での値に比べて増加しているという報告がなされ,町,T2の測定が
 NMR画像診断装置における映像作成のための重要な原理の一部ともなっている。今回,甲状腺
 疾患患者の甲状腺組織のT1を測定し,組織学的所見と比較検討して,NMRによる甲状腺癌の
 診断の可能性について検索すると同時に,NMR画像診断装置により得られる画像を解析する上
 での基礎資料を作成する目的で以下の実験を行なった。
」
 対象および方法
 当教室において手術を受けた甲状腺疾患患者のうち,22症例に対して29個の試料を作成し,
 61個のT1値の測定を行なった。
 試料作成;摘出された甲状腺より小組織片を採取し,試料管に挿入してNMR測定を行なった。
 結節性病変に対しては結節内および結節以外の組織を採取し,別々に測定した。NMR測定後,
 病理組織学的検討を行なった。
 NMR;日本電子社製JNM-FX⊥00型FT-NMR装置を用いて,共鳴周波99.5MHzにて,
 24℃における甲状腺組織中の水のプロトンの笥を測定した。観測スペクトル幅は1,000Hz,デ
 ータポイント数8,192,パルス繰り返し時間は10秒,90。パルス幅は32μsec,とした。笥の
 決定には180。一t-90。パルス系列(tはパルス間隔)を用いたinversionrecovery法により
 算定した。
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結果
 疾患別にみた甲状腺組織の寄値の平均値および標準誤差を以下に示す。①癌;1.48士0.09秒,
 ②腺腫および腺腫様甲状腺腫;1.16士0.10秒,③癌腫周囲の正常組織;1.26士0.07秒,④腺腫
 周囲の正常組織;L10士0.13秒,⑤慢性甲状腺炎;1.09士0.08秒,⑥甲状腺機能亢進症;L32
 士0.21秒。
 癌症例と他群との統計学的な検討では,甲状腺機能亢進症を除いて,有意の差を認めた。癌症
 例においては,乳頭癌7例,盧胞癌2例であり,T1値はそれぞれL48±0・09秒,1・48士0.05秒
 と両者に差はみられなかった。又,癌腫周囲の組織学的には正常とされる部位の寄値がかなり
 増加している場合があり,甲状腺機能亢進症においても高い皿値を示す症例が認められた。
 甲状腺癌組織の笥は,他の良性疾患および正常甲状癌組織での値に比べて増加しており,単に
 癌と正常組織を識別するだけでなく,これより,腺腫,腺腫様甲状腺腫等結節性病変を有する良
 性甲状腺疾患と癌とを鑑別することが可能で,術中迅速診断法として利用出来ると考えられる。
 ただし,癌腫の組織型の違いを識別することはできない。又,腺腫と腺腫周囲の正常組織との問
 ではT1値の差が微少であり,今後笥を主なパラメーターとする診断画像を作成する場合には,
 問題を生じる可能性を示唆している。
 一方,癌腫周囲の組織学的には正常とされる部位の値がかなり増加している場合があり,何ら
 かの癌化に向かうchemicalchangeが起こっていると考えられる,
 甲状腺機能亢進症では,℃が癌と同程度に増加している症例があり,組織中のいわゆる自由
 水が増加している場合のあることが想定された。
^
.
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 審査結果の要旨
 手術時の病理組織学的迅速診断は,外科領域のルーチン化した手法である。しかしながら,凍
 結標本からの検索であるため,鮮明な所見が得られず,とくに悪性と良性との境界領域での診断
 を明確にし得ない場合が稀でない。試験切除による悪性の有無の診断は外科的治療方針の決定に
 重大な影響を与えるため,凍結標本以外に迅速かつ的確に判断できる解析手段の開発が望まれる。
 本論文はNMRを用いて,甲状腺疾患患者の甲状腺組織の水のプロトンのT1を検討し,新たな
 術中迅速診断法への糸口を見い出すことを目的としている。
 研究対象は22症例の各種甲状腺疾患であり,その手術にて摘出された甲状腺組織を用いて,そ
 れぞれの疾患における1H20一寄値を比較検討し,さらに病理組織診断も合わせて,以下の結果
 を得ている。
 ①甲状腺癌組織の瓜値は,他の良性疾患および正常甲状腺組織での値に比べて増加しており,
 寄値は単に癌と正常組織を識別するだけでなく,良性結節性病変と癌とを鑑別する能力をもち,
 手術時迅速診断として利用できる。②寄値だけでは癌腫の組織型分類はできない。③良性結節と
 正常組織の間に寄値に有意の差はない。④癌腫周囲の組織学的には正常とされる組織のT1値が増
 加している例がある。これについては,何らかの癌化に向かう組織内変化を反映し,将来悪性化
 する可能性を指摘している。⑤甲状腺機能亢進症において,町が癌と同程度に増加している症例
 があり,組織中のいわゆる自由水が増加していることが想定されるとしている。甲状腺機能亢進
 症例における寄値と,術直前の抗甲状腺剤の投与量および病脳期間との間に負の相関を認め,甲
 状腺機能検査成績とは相関のないことから,エ値が増加する主因を組織中thyroglobulin量の低
 下よりも組織中の水の増加によるものとしている。
 NMRの医学領域への応用は,今後とも大きな課題であり,その点,本研究はこの分野への基
 礎的な知見を与えたばかりでなく,1H-NMRによる画像診断装置による画像診断学を確立して
 いく上で多くの示唆を与えるものであり,学位授与に値するものと認める。
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